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背景 
心臓血管外科手術において輸血は必要不可欠のものであるが、同時に感染やア
レルギーのリスクを上昇させ、また患者の死亡率や合併症率を増加させると報
告されており、輸血削減をすることが推奨されている。その中で術中回収血は
他家血輸血を削減するために心臓血管外科手術においては必須の装置となって
いる。術中回収血による輸血削減効果については、赤血球輸血を削減するとの
報告がある一方で新鮮凍結血漿輸血を増加させる、もしくは術後出血量を増加
させるとも言われており、その効果についてはいまだ議論がある 
術中回収血装置は術野での出血や人工心肺残血を回収後ヘパリン加生食で洗浄
したのち濃縮して作成されるが、その洗浄の過程でフィブリノゲンを含むたん
ぱく質や血小板はほとんどが除去されてしまう。またフィブリノゲンは希釈に
弱く、他の凝固因子と比較して希釈性凝固障害ではまず最初に問題となり、補充
が必要になる。 
そのことから回収血によってフィブリノゲンの希釈が起きることが想定された。 
そこで本研究の仮説を「回収血投与はフィブリノゲン希釈による凝固障害を引
き起こす」とした。 
回収血投与によっておこる凝固障害の原因が何か、また凝固障害が起こるので
あれば安全な投与量、投与はどのタイミングですべきか、トロンボエラストグラ
イーを用いて研究した。 
方法 
対象患者は 2015・11～2018・5 に当院で心臓血管外科手術を受けた予定成人患
者とした。研究のプロトコルは初めに手術開始前、ヘパリン投与前に術前採血を
行い、その後ヘパリンを投与し、主要な手術が終了したところでプロタミンによ
るヘパリンの拮抗をした。活性化凝固時間（ACT)が正常化したことを確認し、術
後の採血を行いました。コントロール採血、全血に対して 7.4％の希釈になるよ
うに回収血を加えたもの、18.5％の希釈になるように回収血を加えたものをそれ
ぞれ用意した。採血したものはいずれもトロンボエラストメトリーを用い凝固
線溶系について検査した。トロンボエラストメトリー、ROTEM について説明す
る。ROTEM は全血を用いて血液弾性粘稠度測定を患者のベッドサイドで行える
検査機器である。ホルダーにピンとカップが装着されており、その中に全血と試
薬を入れるとフィブリン形成が促進され、ピンの動きが変化するのを光学セン
サーでとらえて図式化できる。釣鐘様の波形が得られ、横軸が時間、縦軸が血餅
強度を表すことができる。凝固が開始するまでの時間、clotting time や maximum 
clot firmness 最大血餅硬度、最大血餅硬度からどの程度線溶を来したかの割合、
最大溶解度 maximum lysis などの値が得られ、凝固系と線溶系を同時に評価する
ことができる。 
ROTEM では試薬の種類を変えることでいくつかのパラメーターを測定するこ
とができる。まず EXTEM はフィブリノゲンと血小板機能を同時に評価すること
ができる。FIBTEM は EXTEM に対してサイトカラシン D を用いて血小板抑制
し、フィブリノゲン重合能のみを評価する。INTEM は内因系凝固活性を評価す
るものだが、それに対して HEPTEM ではヘパリナーゼ投与することで INTEM
との比較からヘパリンの影響を調べることができる。 
本研究では FIBTEM MCF：フィブリノゲンの重合能の最大血餅高度をプライ
マリーアウトカムとした。 
結果・考察 
まず患者背景だが、年齢や性別などに大きなばらつきはなかった。 
人工心肺症例が 42 症例、人工心肺不使用の冠動脈バイパス術が 17 例であり、 
術前の凝固障害は認めなかった。トラネキサム酸に関しては腎機能や体重に応
じて投与する統一されプロトコルを使用し 89％の症例で投与された。 
プライマリーアウトカムは回収血によるフィブリノゲン重合能の変化を示した。 
術後のコントロールと回収血によって希釈されたものとでは 7.4％では有意な減
少はなかったが 18.5％では有意な減少を来し、容量依存性の低下を認め、仮説
を支持する結果となった。 
その他の血小板や線溶系、ヘパリンについては EXTEM MCF は血小板とフィ
ブリノゲン機能を合わせた検査ですが、術後のコントロールにたいして 7.4％、
18.5％いずれも有意に減少した。ただ数値はおおよそ正常範囲を示しており、お
そらくフィブリノゲン重合能の低下を反映しており、血小板機能は保たれてい
ると判断できた。その他の凝固因子、線溶系には影響はなかった。 
ヘパリンに関してはコントロールに対して 18.5％で有意に上昇し、微量であり
ますが容量依存性に残存していることが示唆された。 
回収血によってフィブリノゲン重合能が低下することがわかったが、どのよう
な場合に安全に投与することができるのか、安全な投与量や投与すべきタイミ
ングについて検討した。 
先にお示ししたようにフィブリノゲンが最も希釈に弱く、また止血過程では 
常に重要な因子であることから、心臓血管外科領域のみならず、外傷や産科 
領域でもフィブリノゲン濃度に着目した輸血療法が推奨されている。 
推奨されているフィブリノゲン濃度は 150～200 ㎎/dl に保つことですが、
ROTEM の数値に換算すると FIBTEM MCF でおよそ 8 ㎜がフィブリノゲ 
150 ㎎/dl に相当すると報告されている。よって、この 8 ㎜という値を境に回収
血を先行投与できるか、もしくは新鮮凍結血漿やフィブリノゲン投与を考慮す
るべきか、違いが生じてくる。 
本研究における患者の FIBTEM MCF の分布についてだが、術前値、また術中
変化は個人差が大きくばらつきがあり、回収血を安全に投与できるか、また投与
可能な量についても患者ごとにばらつきがあることが予想された。そこで回収
血を投与することで FIBTEM MCF が 8 ㎜以下に低下するハイリスク群を予測
することが可能かどうか、リスク因子について検討した。 
患者背景因子や ROTEM から得られた検査結果から回収血投与前にフィブリ 
ノゲン補充の必要性を予測可能な因子を、術前の FIBTEM MCF,術前後の 
FIBTEM MCF の変化量が回収血投与後に FIBTEM MCF が 8 ㎜以下に低下 
する独立危険因子であることがわかった。 
7.4％希釈に対しては AUC0.883、18.5％希釈に関しては AUC0.904 と非常に高い
感度特異度であることがわかった。しかし、このままでは臨床現場においては応
用しにくいので、術前の FIBTEM MCF、術前後の FIBTEM MCF の変化量を
それぞれ 3 群に分けて、術前の FIBTEM MCF は 13 ㎜未満、13～20 ㎜、20 ㎜
より大きい、術前後の FIBTEM MCF の変化量は 5 ㎜未満、5～8 ㎜、8 ㎜より
大きい場合に分けた。 
その中で術前値が 13 ㎜未満、術前後の変化量が 8 ㎜より大きい場合は回収血投
与後に FIBTEM MCF が 8 ㎜以下、つまりフィブリノゲンが 150 ㎎/dl 以下にな
ることが予測されるハイリスク群であることがわかった。 
心臓手術中は患者間のばらつきが大きく、変化量自体もばらつきがあるのでト
ロンボエラストグラフィーを用いた上で患者の状態を把握し回収血投与のタイ
ミング、量を決定すべきだと考えられた。 
本研究において回収血は ex vivo での投与になっており、生体内の変化とは異な
る可能性がある。しかフィブリノゲンは血小板やその他の凝固因子と比較して
ex vivo と in vivo の差は少ないと考えらた。 
回収血によってフィブリノゲン重合能の低下が起きると示されたが、同時にフ
ィブリノゲン濃度を測定はしておらず、濃度が実際にどの程度希釈されたかは
わかっていない。しかし、トロンボエラストメトリーは全血の検査でありフィブ
リノゲン濃度より実際の重合能を直接反映しているとも考えられた。 
結論 
回収血投与によってフィブリノゲン重合能の低下が容量依存性におこる。しか
し、トロンボエラストグラフィーを用いることで安全に投与することが可能で
あると考えられた。 
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